

























ィックに制御している。(1) Jmjd3はヒストン H3の 27番目のリジン（H3K27）を脱メチル化す
る活性を持ち，メチル化 H3K27は遺伝子の発現を抑制する働きがあると言われている。Jmjd3欠
損マウスは出生直後に致死となり，胎仔の骨格形成に異常を生じた。Jmjd3 欠損胎仔では体軸形成
を制御している Hox 遺伝子群の発現が減少しており，H3K27 のメチル化が Hox 遺伝子群の発現
を制御していると考えられた。CRISPR/Cas9 法により作製した H3K27 の脱メチル化活性だけを
欠失した Jmjd3変異マウスも骨格形成に異常が見られ，また別の H3K27の脱メチル化酵素の欠損
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(4) 「骨形成における EphA遺伝子群の解析」（慶応大学医学部） 
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シロイヌナズナやオオムギ, ヒメツリガネゴケ, シャジクモ等の緑色植物において転写因子, キナー
ゼなどの重要な役割を担う遺伝子の構造と機能を明らかにする事で, 病傷害ストレス応答の分子機


























してゲノム配列のアセンブリーを行う鍵は, メイトペアライブラリーの調製法であり, 十数 kbまで
のインサートを持つメイトペアライブラリー調製技術を確立し, 百万塩基対を越えるスキャフォー
ルドが得られるようになった。さらに, 一方で PacBio RSII という数千ないし一万塩基対以上の長
い配列を直接決定することができるシーケンサーが登場した。この, シーケンサーは単独での読み
誤り率が高いが特定の偏りはないので繰り返しデータで補正することでかなり正確な配列を得る














































て, 国立大学法人金沢大学附属病院の自閉症患者におけるオキシトシンレセプターの DNA メチル
化解析を行っている。これまでの研究の中で, 自閉症患者とその家族で有意にメチル化状態の差が
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Cpminus1の機能解析」日本植物分類学会第 14回大会, 福島, 2015年 3月 
(41) 宮田大輔, 西山智明, 川井浩史, 坂山英俊「シャジクモの遺伝地図構築に向けたジェノタイピ
ングを用いた交配実験系の確立」 日本藻類学会第 39回大会, 2015年 3月 
(42) 藤原ひとみ, 大西美輪, 坂山英俊, 石崎公庸, 豊倉浩一, 郷達明, 関本弘之, 西山智明, 七條千津
子, 小菅桂子, 深城英弘, 三村徹郎「植物細胞リン酸輸送機構とその進化について」 第 56回日
本植物生理学会年会, 2015年 3月 
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(43) Takehiko Kanazawa, Atsuko Era, Naoki Minamino, Yu Shikano, Masaru Fujimoto, Ryuichi 
Nishihama, Katsuyuki T. Yamato, Kimitsune Ishizaki, Tomoaki Nishiyama, Takayuki Kohchi, Akihiko 
Nakano, Takashi Ueda “Systematic analysis of SNAREs in the liverwort, Marchantia polymorpha” 第
５６回日本植物生理学会年会, 2015年 3月 
(44) 南野尚紀, 金澤建彦, 恵良厚子, 西浜竜一, 大和勝幸, 石崎公庸, 西山智明, 河内孝之, 中野明彦, 
上田貴志「基部陸上植物ゼニゴケにおける RAB GTPaseの網羅的解析」 第 56回日本植物生
理学会年会, 2015年 3月 
(45) 榊原恵子, 西山智明, 塚谷裕一「世代交代を制御する転写制御因子 KNOX2遺伝子の下流遺伝
子の探索」 第 56回日本植物生理学会年会, 2015年 3月 
(46) Minoru Kubo, Tomoaki Nishiyama, Daniel Lang, Taku Demura, Ralf Reski, Mitsuyasu Hasebe 
“Establishment of Single Cell Transcriptome Analysis in Physcomitrella patens Leaf Cells toward 
Reprogramming Study” 第５６回日本植物生理学会年会, 2015年 3月 
(47) Hitomi Fujiwara, Miwa Ohnishi, Hidetoshi Sakayama, Kimitsune Ishizaki, Koichi Toyokura, 
Tatsuaki Goh, Hiroyuki Sekimoto, Tomoaki Nishiyama, Chizuko Shichijo, Keiko Kosuge, Hidehiro 
Fukaki, Tetsuro Mimura. “Evolutionary analysis of phosphate transport mechanism in plant cells” “The 











医薬保健研究域薬学系 アポトーシスイメージング薬剤の開発と評価 遺伝情報維持の分子メカニズムに関する解析 
がん進展制御研究所 














































神戸大学 陸上植物の系統解析, シャジクモのゲノム解析 
東京大学 ピロリ菌のメチローム解析 
遺伝学研究所 シャジクモの RNA-seq解析 
国立科学博物館・日本女子














(1) 西内巧 (代表), 文科省科研費, 基盤研究 C, 	ckWVQwz!"#&f
mlHSpsv」, 1,300千円 
(2) 西内巧 (分担), 受託研究（農水次世代ゲノム基盤プロジェクト）, 「オオムギ赤かび病抵抗
性遺伝子の単離と機能解明」, 1,800千円 
(3) 西内巧 (代表), 共同研究 ㈱フローラ, 「天然植物活力液の作用機構の解析」, 5,000千円 
(4) 西内巧 (代表), 寄附金 ㈱クレハ, 	メトコナゾールとかび毒の研究」, 500千円 
(5) 西内巧 (代表), 大学間連携事業経費, 「平成２６年度金沢大学と石川県立大学との教育研究
活動支援」, 90千円 
(6) 西山智明 (代表), 文部省科学研究費, 新学術領域研究｢複合適応形質進化｣, 「非モデル生物に
おけるゲノム解析法の確立」, 15,900千円 
(7) 西山智明 (分担), 文部省科学研究費新学術領域研究｢複合適応形質進化｣, 「複合適応形質進
化の遺伝子基盤解明」(総括班), 300千円 
(8) 西山智明 (代表), 文科省科学研究費, 基盤研究 B, 「シャジクモ概要ゲノムの解読と遺伝学的
地図の同時構築による陸上植物進化の解明」, 5,381千円 
(9) 西山智明 (分担), 文科省科学研究費, 基盤研究 C, 「シダ類の頂端細胞型シュートを形成する
遺伝子の機能解析」, 100千円 
(10) 西山智明 (分担), 文科省科学研究費, 基盤研究 C, 「シャジクモ藻類のゲノムから探る植物多
細胞体制の起源と進化過程」, 200千円  
(11) 西山智明 (分担), 文科省科学研究費, 挑戦的萌芽研究, 「単細胞生物から多細胞生物への進化
における鍵因子の探索」, 200千円 
(12) 西山智明 (分担), 文科省科学研究費, 基盤研究 B, 「極限環境に適応したカワゴケソウ科の形
態多様化に関する遺伝学的解析」, 700千円 
(13) 西山智明 (分担), 文科省科学研究費, 基盤研究 B, 「コマチゴケとナンジャモンジャゴケのゲ
ノム情報を基盤とした総合的研究」, 500千円 
(14) 堀家慎一 (代表), 文科省科学研究費, 基盤研究 C, 「神経細胞特異的なクロマチンダイナミク
スを司る分子の同定」, 1,600千円 
(15) 堀家慎一 (代表), 共同研究 石川県, 「ウシ多精子受精の評価法の確立」, 420千円 
(16) 堀家慎一 (代表), 受託事業 日本学術振興会, 研究成果の社会還元・普及事業「命をつなぐ
染色体～遺伝子の運び屋である染色体を観察しよう～」, 394千円 
(17) 堀家慎一 (分担), 厚生労働科学研究費, 障害者対策総合研究事業（神経・筋疾患分野）, 「レ
ット症候群の早期診断と治療を目指した統合的研究」, 1,000千円 
(18) 堀家慎一 (代表), 財団法人 武田科学振興財団 ビジョナリーリサーチ助成「自然界に存在

























年月日 内容 参加人数 担当 
平成 27 年 3 月 2-4 日 植物体からの DNAの抽出 1 西山 
平成 27 年 3 月 5-6 日 菌胞子体からの RNA 抽出 １ 西内 










機能変化，2) がんに関連する様々な生体分子の分布と変化を PET（ポジトロン断層法; Positron 
Emission Tomography）や SPECT（単一光子放射断層撮影; Single Photon Emission Computed 
Tomography）を用いて可視化することにより，高次脳機能疾患やがんの早期診断法や重症度診断












は vesamicol が VAChT に親和性を示すことに着目し，VAChT をイメージングの標的として定め
た。VAChT を可視化することが出来れば，アルツハイマー病の早期診断だけではなく，治療効果
のモニタリングにも応用可能と推測している。 
昨年度までに，我々は vesamicol を基本骨格とする o-methyl-trans-decalinvesamicol （OMDV）
を PET用 VAChTイメージング剤として開発してきた。今年度は，OMDVをHPLCで光学分割し，
得られた(－)-OMDV と(＋)-OMDV について評価実験を行った。まず in vitro薬物阻害実験にてス
クリーニングした結果，(－)-OMDV の方がより高い VAChT 親和性・選択性を示すことが分かっ
たので，(－)-OMDV の VAChT 選択的リガンドとしての適性について更に詳細に検討した。
(－)-[11C]OMDV を用いてラット in vivo薬物阻害実験を行った結果，(－)-[11C]OMDV の血液脳関
門の通過が認められ，また各種阻害剤の阻害効果の程度から，ラット生体脳内で(－)-[11C]OMDV




－)-vesamicol の強い阻害効果を視覚的に確認した。以上の全ての in vitro及び in vivoにおける
基礎的検討の結果を併せて考察し，(－)-[11C]OMDV を用いた PET-CT 撮像による in vivoラット脳












ル濃度の測定と脾臓重量の測定を行った。(+)-[3H]Pentazocine を用いた in vitro 飽和結合実験の
結果，ストレスマウスの脳内σ受容体密度（Kd: 17.9 nM, Bmax: 315 fmol/mg of protein） がコン











選択的 SERT リガンドである[3H]citalopram を用いて in vitro オートラジオグラフィ（ARG）実
験を行うとともに，小動物 PET-CT を用いて，SERT に高い親和性と選択性を有する DASB を[11C]
で標識した[11C]DASB を用い，patDp/+マウスと野生型マウスの脳内 SERT 分布の違いについて検
 26 






















5) がんの増殖能診断を目的としたσ-2 受容体イメージング研究 
がん克服には早期発見・早期治療が極めて重要であり，PET や SPECT を用いた画像診断法は，
体への負担が少なく（非侵襲的），小さな早期がん細胞でも見つけることが出来る。一方，σ-2 受
容体は，乳がんや膵がんなど多種の固形腫瘍細胞において発現が見られ，特に増殖期では静止期と
比べ，最大 10 倍のσ-2 受容体が過剰発現していることが明らかにされている。即ち，σ-2 受容体
は増殖期の固形腫瘍細胞の重要なバイオマーカーであり，σ-2 受容体イメージングは，がんの早期
発見や増殖能診断に有効な手段となる可能性を意味している。 
昨年度までに，新規 vesamicol 類縁体 p-iodo-trans-decalinvesamicol (PIDV)を合成し，in vitro
において，PIDV がσ-2 受容体に対して高い親和性と選択性を示すことを明らかにしている。今年
度は，放射性ヨウ素（125I）標識した PIDV と腫瘍細胞を用いて，in vitro 及び in vivoにおける PIDV
の評価を行った。乳腺癌細胞MCF-7，及びヒト悪性黒色腫細胞 A375 を用いて，[125I]PIDV の細胞
内取込実験を行った。その結果，MCF-7 及び A375 のいずれの腫瘍細胞においても，control 群は
高い[125I]PIDV 細胞内取込量を示し，また，阻害剤 haloperidol（10 µM）によって強く阻害され
ることが明らかになった。また，in vivo体内分布実験では，MCF-7 及び A375 のいずれの腫瘍細
 27 





(1) Lopatina, O., Yoshihara, T., Nishimura, T., Zhong, J., Akther, S., Fakhrul, A. A., Liang, M., Higashida, 
C., Sumi, K., Furuhara, K., Inahata, Y., Huang, J. J., Koizumi, K., Yokoyama, S., Tsuji, T., Petugina, Y., 
Sumarokov, A., Salmina, A. B., Hashida, K., Kitao, Y., Hori, O., Asano, M., Kitamura, Y., Kozaka, T., 
Shiba, K., Zhong, F., Xie, M. J., Sato, M., Ishihara, K., Higashida, H. “Anxiety- and depression-like 
behavior in mice lacking the CD157/BST1 gene, a risk factor for Parkinson's disease”  Frontiers in 
Behavioral Neuroscience 2014, 8, 133/1-133/18, 18 pp. 
(2) Azim, M. A., Kozaka, T., Uno, I., Miwa, D., Kitamura, Y., Ogawa, K., Makino, A., Kiyono, Y., Shiba, 
K. “The potential of o-bromo-trans-decalinvesamicol as a new PET ligand for vesicular acetylcholine 
transporter imaging” Synapse 2014, 68 (10), 445-453. 
(3) Taki, J., Inaki, A., Wakabayashi, H., Matsunari, I., Imanaka-Yoshida, K., Ogawa, K., Hiroe, M., Shiba, 
K., Yoshida, T., Kinuya, S. “Effect of postconditioning on dynamic expression of tenascin-C and left 
ventricular remodeling after myocardial ischemia and reperfusion” EJNMMI Research 2015, 5, 21, 1-9. 
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“Design, synthesis and biological evaluation of negatively charged ¹¹¹In-DTPA-octreotide derivatives.” 
Bioorganic & Medicinal Chemistry 2014, 22, pp. 1377-1382. 
(5) 小阪孝史，北村陽二，柴 和弘“脳内小胞アセチルコリントランスポーターのイメージング研究” 
PET journal 2015, 29, pp. 8–11 
4) 学会発表，講演等 
(1) 小阪孝史，緩詰沙耶，三輪大輔，鵜野いずみ，Mohammad A. Azim，北村陽二，小川数馬，川
井恵一，柴 和弘 「σ-2受容体イメージング剤 PIDVの開発研究」 平成 26年 5月 22-23日 第
9回日本分子イメージング学会総会・学術集会（千里ライフサイエンスセンター，大阪府） ポ
スター発表 
(2) Mohammad A. Azim, Takashi Kozaka, Izumi Uno, Daisuke Miwa, Yoji Kitamura, Kazuma Ogawa, 
Keiichi Kawai, Yasushi Kiyono, and Kazuhiro Shiba “Introduction of radiobromine labeled 
decalinvesamicol analogue as a new and promising PET vesicular acetylcholine transporter (VAChT) 
imaging probe” 平成 26年 6月 7-11日 2014 SNMMI 61th annual meeting (St. Louis Convention 
Center, St. Louis, Missouri, USA) ポスター発表 
(3) Junichi Taki, Hiroshi Wakabayashi, Anri Inaki, Ichiro Matsunari, Kazuhiro Shiba, Kyoko 
Imanaka-Yoshida, Michiaki Hiroe, Kazuo Kubota, Kazuma Ogawa and Seigo Kinuya. 
“Postconditioningfacilitate myocardial inflammatory resolution after severe ischemia and reperfusion: 
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Assessment by C-14 methionine autoradiography.” 平成 26年 6月 7-11日 2014 SNMMI 61th annual 
meeting (St. Louis Convention Center, St. Louis, Missouri, USA) ポスター発表 
(4) Yoji Kitamura, Kazuma Ogawa, Takashi Kozaka, Mohammad A. Azim, Izumi Uno, Daisuke Miwa, 
Narumi Nishimura, Kaname Hatakenaka, Miyuki Nakashima, Masaki Mifune, Yutaka Saito, Shuichi 
Enomoto, Kazuhiro Shiba 「放射性金属-八臭素化ポルフィリン錯体の腫瘍イメージング剤として
の in vivo評価」  平成 26年 6月 14-15日 第 24回金属の関与する生体関連反応シンポジウム
SRM2014 （京都薬科大学，京都府） ポスター発表 
(5) 北村陽二，小川数馬，小阪孝史，中島美由紀，Mohammad A. Azim，三輪大輔，黒宮里紗，緩
詰沙耶，柴 和弘 「放射性金属-八臭素化ポルフィリン誘導体の腫瘍診断薬としての検討」 平
成 26年 7月 3-4日 第 25回 日本微量元素学会学術集会（岡山大学，岡山県）  口頭発表 
(6) 宮崎吉春，小松涼子，林 明子，米沢祥子，西 弘大，柴 和弘，松成一朗 「小動物ＰＥＴにお
いて複数匹ラットの同時収集が可能かの検討」 平成 26年 8月 1日 第 10回小動物インビボ
イメージング研究会（東北大学艮陵会館，仙台）  口頭発表 
(7) 小阪孝史，緩詰沙耶，三輪大輔，Mohammad A. Azim，黒宮里紗，北村陽二，小川数馬，川井
恵一，柴 和弘 「SPECT用 σ-2受容体イメージング剤の合成と基礎的評価」 平成 26年 11月 6-8
日 第 54回日本核医学会学術総会（大阪国際会議場，大阪府） 口頭発表 
(8) 三輪大輔，小阪孝史，北村陽二，Mohammad A. Azim，黒宮里紗，緩詰沙耶，小川数馬，川井
恵一，柴 和弘 「PET用イメージング剤[11C]OMDVの光学分割と動態評価」 平成 26年 11月 6-8
日 第 54回日本核医学会学術総会（大阪国際会議場，大阪府） 口頭発表 
(9) 髙橋浩太郎，西 弘大，水谷明日香，小阪孝史，小林正和，川井恵一 「薬物代謝酵素活性の測
定を目的とした 2-125I-iodoacetaminophenの肝代謝評価」 平成 26年 11月 6-8日 第 54回日本
核医学会学術総会（大阪国際会議場，大阪府） 口頭発表 
(10) 水谷明日香，西 弘大，小林正和，松成一朗，宮崎吉春，柴 和弘，川井恵一 「ラット用超高
感度コリメータによる心筋 SPECT均一性改善に関する検討」 平成 26年 11月 6-8日 第 54
回日本核医学会学術総会（大阪国際会議場，大阪） 口頭発表 
(11) 小阪孝史，緩詰沙耶，三輪大輔，北村陽二，Mohammad A. Azim，小川数馬，川井恵一，柴 和
弘 「新規 vesamicol類縁体 PIDVの σ-2受容体イメージング剤としての可能性」 平成 27年 3
月 26-28日 日本薬学会 第 135年会（神戸）  ポスター発表 
(12) 小阪孝史，茂野泰貴，三輪大輔，北村陽二，Mohammad A. Azim，小川数馬，川井恵一，柴 和
弘 「光学活性体(-)-[11C]OMDVの VAChTイメージング剤としての評価」 平成 27年 3月 26-28
日 日本薬学会 第 135年会（神戸）  ポスター発表 
(13) 黒宮里紗，菅谷 望，北村陽二，三輪大輔，小阪孝史，小川数馬，内匠 透，柴 和弘 「15q重
複モデルマウスにおける脳内ドパミン神経系の変化」 平成 27年 3月 26-28日 日本薬学会 第
135年会（神戸）  ポスター発表 
（14） 大島伸宏，秋澤宏行，河嶋秀和，趙 松吉，趙 芫，西嶋剣一，北村陽二，荒野 泰，久下裕
司，大倉一枝 「[111In-DTPA-D-Phe-1-Asp0-D-Phe1]-オクトレオチドの体内動態評価: 放射能の腎
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(1) 柴 和弘（代表），科学研究費補助金 基盤研究（Ｂ）：「アルツハイマー病の早期診断用シナ
プス前コリン作動性神経分子イメージング剤の開発」 3,400 千円 
(2) 柴 和弘（分担），科学研究費補助金 基盤研究(Ｃ)：「虚血心筋障害，リモデリングにおける
心筋間質の病態と血管新生の画像化に関する研究」 100 千円 
(3) 柴 和弘（代表），受託研究費：「脳神経機能疾患などの発症前診断及び治療効果判定用ＰＥＴ
分子イメージングの高度化研究」 11,700 千円 




用実態の把握等に関する研究」  750 千円 
(6) 北村 陽二（分担），文部省科学研究費 基盤研究(Ｂ)：「アルツハイマー病の早期診断用シナ
プス前コリン作動性神経分子イメージング剤の開発」 100 千円 
(7) 小阪孝史（代表），科学研究費補助金 若手研究（Ｂ）：「固形腫瘍の早期発見・増殖能診断を





























「新規σ-2 受容体イメージング剤 PIDV の開発研究」 
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新規登録者安全講習会 9 回（詳細は「Ⅳ 研究施設の活動状況」を参照） 
継続登録者安全講習会 9 回（詳細は「Ⅳ 研究施設の活動状況」を参照） 
5) ＲＩ取扱基礎講習会 
ＲＩ取扱基礎講習会（実習） 0 回（詳細は「Ⅳ 研究施設の活動状況」を参照） 































































































出張講義「医薬品を創る（創薬）」（平成 26 年 8 月 20 日，新潟県立直江津中等教育学校， 
１回目 4年生 41 名，２回目 5年生 32 名受講） 
 
  
